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Nahrunqsmittelzubereitung 



Die Erfindung hetrifft eaa-faare Ole, die ein gelcstes 
pflanzliches Sterin in einer aolchen Menge enthalten, ca3 
eine starlce hypocholesterinamiache Wirkung ausgeiitcc wird, 
und Lebenamittel, die dieae Ole enthalten. Der hier ge- 
braucbte Auadruck "hypooholeaterinamiach" bedeutet eine 
Verminderung dea Choleateringehalta im Blut von V.'arnblu- 
tern oder die Verhinderung cder Verminderung der Bildung 
von Choleaterin im Blut. Der Auadruck "pflanzliches 
Sterin" urafafit alle nicht-tieriachen Sterine, d.h, nich-? 
nur Phytoaterine (pflanzliche Sterine, die fiir hohere 
Pflanzen charakteristiach aind), aondern auch I-Iykosterine 
(pflanzliche Sterine von niederen Pflanzen). Eine voll- 
atandigere Beachreibung der Pflanzenaterine geben Deuel 
und Harry in "The Lipida", Band 1, Interacience Publi- 
ahera (New York 1951), Seite 321 und 348. Die Lbaungen 
der Sterine in Olen bleiben bei normalen Temperaturen von 
Haushaltakuhlschranken klar. Perner aind die zugeaetzten 
pflanzlichen Sterine in Gegenwart von Waaser beatSndig 
gegen Auafallung aua dem 01, wenn beiapielsweiae eine 
Emulaion von Eaaig und Ol hergeatellt wird. Die pflanz- 
lichen Sterine werden aomit den Olen in wirksamen Kengen 
zugeaetzt, ohne daa Auaaehen der Qle zu beeintrachtigen. 
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Die Zugabe von hypocholesterinamischen Zusatzen ein- 
schliei31ich der pflanzlichen Sterine und pflanzlichen 
Sterineater 2u Olen iat seit langem "bekannt (USA-Patent- 
schriften 3 085 939 und 3 203 862, kanadische Patent- 
achrift 56? 202 und Peterson und Mitarbeiter in «50 Jour- 
nal of Nutrition" 191-201 (1953)>. Die belgiache Patent- 
achrift 753 648 (18.1.1971) betrifft klare Koch-, Brat- 
und Salatole mit hypocholesterinamiachen Eigensohaf teno 
In dieaer belgischen Patentschrif t wird f eatgeatellt, dai3 
pflanzliche Sterineater eine geateigerte Loalichkeit 
gegentiber dem freien Sterin in esabaren Olen haben. Die 
voratehend genannte USA-Patentschrif t 3 085 939 betrifft 
eine Arzneimittelzubereitung , die eine Wasser-in-Ol-Emul- 
sion enthalt, die pflanzliche Sterine und gewisse Eoulga- 
toren, darunter freie Fettsauren, enthalt* 

Ein biaher uniiberwindliohes Problem, daa die voratehend 
genannten Patentachrif ten und Verof f entlichungen repra- 
aentativ zum Auadruck bringen, beateht darin, daB pflanz- 
liche Sterine charakteriatiacherweiae in alien Iiosunfis- 
mittelayatemen eine aehr begrenzte Loalichkeit haben, die 
in Speiaeolen noch viel geringer iato Damit jedooh Speiae 
ole hypocholeaterinamiache Eigenachaf ten in einera brauch- 
baren AuamalB haben, muB daa hypocholeaterinamiache Mittel 
(im vorliegenden Fall die pflanzlichen Sterine) im Speiae 
51 in wahrer Lbaung in einer Konzentration von etwa 2,0 
bia etwa 6,0 GeWo-96 vorhanden aeino Perner miisaen £)le, 
die pflanzliche Sterine enthalten, bei normalen Ktlhl- 
achranktemperaturen klar bleiben, doho daa zugesetzte 
Sterin darf bei verminderten Temperaturen nioht aus dem 
Ol auagefailt werden. Perner mufl das zugeaetzte Sterin 
der Auafallung aua dem 01 bei Zuaatz von Waaaer wider- 
stehen* 

Gegenatand der Erfindung aind demgemafl Speiaeblmiaohungen 
z.B. Salat-, Koch- und Bratole aowie diese Qle enthal- 
tende Lebenamittel, die bei verminderten Temperaturen 
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klar "bleiben und eine hypocholesterinamische Wirkung 
haben, die auf die Anwesenheit von pflanzlichen Sterinen 
in diesen Olen in Konzentrationen, die bisher nicht er- 
reichbar waren, zuriickzufuhren ist. 

Die Speiseolmischungen geinaI3 der Erfindung enthalten als 
Grundbl ein klares fliissigea Glycerid, das etwa 2,0 bis 
6,0 Gew,-^ eines pflanzlichen Sterins als wirksames hypo- 
cholesterinamisches Mittel und etwa 0,5 bis 15*0 Gew^-J^ 
einer Cg-C^g-Fettsaure, eines Monoesters dieaer Pettsaure 
mit einem mehrwertigen Alkohol Oder ein Alkanol mit etwa 
6 bis 18 C-Atomen als Lbsungsvermittler enthalt* 

Es ist in der Medizin bekannt, dafl ein erhbhter Choleste- 
ringehalt in den zirkulierenden Korperplasmen ein An- 
zeichen fiir eine Gruppe von metabolischen Anomalitaten 
ist, die baufig als atherosklerotischer Zustand zu Tage 
treten* Es ist ferner anerkannt, dafl exogenes Cholesterin, 
das aus dem Darm in die zirkulierenden Plasraen einge- 
ftihrt wird, die Atherosklerose fordert und moglicherweise 
verursacht. Daher wurden zahlreiche Therapeutika, die 
die Resorption des Cholesterins aus dem Darm verhindern 
. sollen, vorgeschlagen. Bemerkenswert erfolgreich unter 
diesen Mitteln ist die Verwendung von pflanzlichen Ste- 
rinen in diatetischen Zubereitungen. Es gibt jedoch bei 
den Pachleuten keine iibereinstimmende Erklarung der Wirk- 
samkeit von pflanzlichen Sterinen hinsichtlich der Ver- 
minderung der Resorption von Cholesterin aus dem Darm* 
Diese mangelnde tJbereinstimmung deatet wahrscheinlich 
darauf KLn^ dafi pflanzliche Sterine nach mehr als einem 
Mechanismus die Gesamtunterdruckung der Resorption von 
Cholesterin bewirken. 

Der Erfindung liegt die Konzentrierung der Aufmerksamkeit 
auf einen bestimmten Mechanismus zu Grunde. Durch die 
Erfindung wird eine groBe Menge von diatetischen Zube- 
reitungen verfugbar, die diesen bestimmten Mechanismus 
. in der Unterdrtickung der Cholesterinresorption steigern, 

409836/0827 



BNSDOCID: <OE 240a067A1> 



- 4 - 



^08067 



Diese diatetischen Mischungen auf OlbasLs enthalten eln von 
Natur aus nicht resorbierbares Steroid, z.B. gewisse fUr 
die Ernahrung geeignete pflanzliche Sterine, und einen 
Losungsvermittler fUr diese Steroide* 

Der Mechanismus, der der Kernpunkt der Erfindung ist, wlrd 
aus den folgenden AusfOhrungen verstandlich : Es ist bekannt, 
daB 01 fUr die Resorption von Cholesterin wesentlich ist. Es 
ist ferner bekannt, dafl Cholesterin aus einer in 01 loslich 
gemachten Form im Darm zu den Schleimhautzellen zur Resorp- 
tion in die Lymphe trans portiert wird. Die Schritte, die 
zur schlieBlich Resorption fUhren, kOnnen allgemein wie 
folgt dargestellt werden: Eine Olphase, die Cholesterin 
tragt, wird allmahlich in Form von winzigen Tropfchen im 
iiberwiegend waflrigen Nahrungsmittelgemisch wahrend des Uber- 
ganges vom Magen zum DUnndarm dispergiert. Danach greifen 
Emulgatoren, z.B. Gallensauren, Fettsauren und ihre Monogly- 
ceride, allmahlich die gesonderten OltrSpfchen an, wobei 
kolloidale Mizellen gebildet werden, die den Schleimhaut- 
zellen zur Resorption ihrer Lipidkomponenten dargeboten wer- 
den. Pette und Ole werden Jedoch durch die Emulgatoren be- 
vorzugt aus den gesonderten Oltrapfchen entnommen. Die Folge 
ist, dafi die S teroidkomponenten der Oltrdpfchen im Verlauf 
der Mizellenbildung eine relative Konzentrationssteige- 
rung erfahren. Da Steroide so schwierig 15slich sind, ist 
bald ein Sattigungszustand erreicht, worauf die Kristallisa- 
tion der Steroide beginnt. Es ist festgestellt worden, dafl 
kristallisierte Steroide ftir die Resorption nicht wieder 
wirksam 15slioh gemacht werden kSnnen. Demzufolge werden 
die kristallisierten Steroide ausgeschieden. 

Von Natur aus nicht resorbierbare Steroide, z.B. gewisse 
pflanzliche Sterine und ihre CarbonsSureester, fc5rdern 
wirksam die Kristallisatlon von Cholesterin aus den Ol- 
trapfchen, indera sie mit dem Cholesterin bezUglich der 
Besetzung des OltrOpf chens konkurrieren. Das Gesaratergeb- 
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nis ist, dafi ein Sattigungszustand beziiglich dea Chole- 
sterins erreicht \vird, wodurch seine Kris tallisation 
ausgelost wird. 

Ein bisher unlosliches Problem besteht darin, da.? die von 
ITatur aus nicht resorbierbaren Steroide ebenso wie Chcle- 
sterin uberaus schwierig in diatetischen Zubereitungen 
wie Salatolen und Koob- und Bratolen loslich zu niHcher: 
sindo Dernzufolge war es bisher nicht moglich, den vcr- 
stehenden r4echanismus der Unterdruckung der Resorpticn 
von Gholesterin vollstandig auszunutzen. Lurch die Zriir- 
dung wird dieses Problem dadurch gelost, dai3 in die 
diatetischen Zubereitungen gewisse Mittel, die die S^e- 
roide loslich machen, einbezogen werden, so dal3 von 
iratur aus nicht resorbierbare Steroide in groL:eren Ivor.zen- 
trationen diesen diatetischen Zubereitungen zugesetzt 
werden konnen* 

Die hauptsachlichen diatetischen Zubereitungen, au^ die 
die Erfindung gerichtet ist, sind Koch-, Brat- und Salat- 
ole» AuBerdem umfaiBt die Entwicklung in vollem Urr.^ani^e 
i:ahrun£smittel in Form von oligen Gelen, ZoBo Ercnui- 
butter. Mayonnaise, Eiscreme und als Erotauf s tricl: cie- 
nende Margarine, die diese Ole enthalten. 

Eie von ITatur aus nicbt resorbierbaren Steroide sind 
nicht unbedingt auf die ublichen pflanslichen Sterine 
begrenzt, vielraehr gehbren zu ihnen alle ungiftigen Ste- 
roide und ahnliche Verbindungen, die mit Gholesterin 
bezuglich der Besetzung der Oltrbpfchen konkurrieren , -vc- 
durch die Kristallisation des auf genoramenen Cholesterins 
gefordert wird, so daf3 es ohne Resorption ausgeschieden 
werden kann. Als Losungsvermittler fiir die von ITatur aus 
nicht resorbierbaren Steroide eignen sich ungiftige 
Verbindungen wie Alkohole, freie Eettsauren und einfache 
Ester dieser Eettsauren, ZoB* Monoglyceride . 
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Die Bes tandteiie der diatetischen Zubereit uniien geraaB 
der oi^riindung, natnlich das Grundbl, das von Natur aus 
nicht resorbierbare Steroid una der Losunr sverraittler , 
warden nachstehend ausfuhrlicher beschrieben. Perner 
werde:--^ empfohlene Vc:rfahren zur Kombination der vorste- 
hend ^enannten Komponenten zur Bildung der diatetischen 
Zuber-:; itungen gemaB der Erfindung beschriebeno SchlieB- 
lich wird eine Reihe von Beispielen gebracht, die die 
hypocholesterinaniisGhen Speiseole gemaS der Erfindung 
vera nschauli Chen. 



Eine groBe Zahl Iclarer, fliissiger Ole auf G-lyceridbasis 
kann xn den Produkten getnalS der Erfindung verwendet war- 
den, Geeignet sind reine Triglyceride, die bei normalen 
Kuhlschrankiteniperaturen fllissig sind, ZoB« Triolein* Zu 
den geeigneten Olen gehbren ferner die sog • Salatble , 
z.Bo Olivenbl, Sonnenblumenbl, Saflorbl und Sesambl. 
Geeignet sind ferner natiirlich vorkonraenden flussige * 
Glyceridble, z.B. Baumwollsaatbl und Maisblo Diese Ole 
werden einer vorlaufigen "Winterisierung" , Entwachsung 
Oder ahnlichen Behandlung unterworfen, um die hbher- 
schmelzenden Stearine zu entfernen, bevor sie als Grund- 
bl verwendet werden. Gewisse andere Ole, z.Bo Sojabohnen- 
bl, kbnnen vor dem Gebrauch einer Teilhydrierung unter- 
worfen werden, um ihre Beatandigkeit gegen oxydativen 
Abbau wahrend langerer Lagerung zu verbesserno Die wah- 
rend der Hydrierbehandlung gebildeten hbherschme Izenden 
Peststoffe werden vorzugsweise durch Winterisierung ent- 
f ernt o 

Geeignete klare flussige Glyceridgrundble kbnnen auch 
durch gelenkte, bei niedriger Temperatur durchgefuhrte 
Interveresterung oder Umlagerung von tieriachen oder 
pflanzlichen Fettstoffen und anschlieGende Entfernung der 
wahrend der Reaktion gebildeten hbherschmelzenden Pest- 
stoffe erhalten werdeno Dieses Yerfahren wird beispiels- 
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v/eise in der USA-Patentschrif t 2 442 532 teschriebeno 
Eine weitere &ruppe von Olen, die als flussige Glycsrid- 
grundble geeignet sind, bilden Ole, in denen eine oder 
mehrere kurzkett ige Pettsauren, z.Bo Essigsaure und 
Fropansaure, teilweise die in naturlichen Triglycerid- 
olen vorhandenen langkettigen Fettsauren ersetzeno 

Weitere geeignete Iclare flussige Glyceridble kdnnen aus 
tierischen, pflanzlicben und marinen Quellen einschlieS- 
lich Gemischen verschiedener Ole dieser Art gewonnen 
weraen. Besonders bevorzugt als Ole fur die Zwecke der 
Erfindung werden Triolein, Eaumwollsaatol, So jabohnenol 
und Gemische dieser Ole. 

Die von Natur aus nicht resobierbaren Steroide 

Wie bereits erwahnt, fallen alle ungiftigen Steroide, die 
die Lbslichkeit von Gholesterin im Daren zu verringern 
verraogen, unter die Erfindung. Die Erfindung ist speziell 
auf Pf lanzensterine gerichtet. Als freie pflanzliche 
Sterine eignen sich fur die Zwecke der Erfindung bei- 
spielsweise a-Sitosterin , I3-Sitosterin , Stigmas terin , 
Ergosterin und Carapesterin. Die loslichkeit der vorstehend 
genannten freien pflanzlicben Sterine in den genannten 
Glyceridgrundolen liegt irn aligemeinen im Bereich von 
etwa 0,5 bis 1,5 GeWc-'/i. Diese Konzentrationen werden 
als zu niedrig angesehen, um eine merkliche hypocholeste- 
rinamische V/irkung zu erzieleno Wie jedoch nachstehend 
dargelegt wird, kann durch die gleichzeitige Anwesenheit 
eines geeigneten Lbsungsvermittlers fur Steroide der 
Konzentrationsbereich der oben genannten freien pflanz- 
licben Sterine von etwa 1,5 auf etwa 6,0 Gev^o-f' erbdht 
werdenc Bevorzugt flir die Zwecke der Erfindung wird ein 
Bereich von etwa 2,0 bis 6,0 Gewo-^?'^ dieser freien pflanz- 
licben Sterine in den oben bescbriebenen Glyceridgrund- 
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Der Losungsvermittler fur Steroide 

Als Losungsvermittler fur Steroide werden gemaS der Er- 
findung freie Pettsauren, Alkanole und veresterte Fett- 
sauren, ZoBo Monoglyceride , verwendet, Besonders bevor- 
zugt von den gesattigt.en und ungesattigten Pettsauren 
werden soLche mit 6 bis 18 C-Atomeno Diese Pettasuren 
werden ausfuhrlicher von Markley in "Patty Acids", 
Teil I, Interscience Publishers, Inco (New York 1960), 
beschrieben. Gesattigte Pettsauren mit mehr als etwa 
18 C-Atomen neigen dazu, aus einer Loaung in 01 zu kri- 
stallisieren , so daB sie fiir die Zwecke der Erfindung 
ungeeignet sind. Als Beispiele geeigneter Pettsauren 
sind Oleinsaure, Stearinsaure , Palmitinsaure und Laurin- 
saure zu nennen, 

Geeignete Pettsaurees ter sind beispielaweise Sorbityl- 
derivate und Glyceride, ZoB. Monoolein, Monolaurin, 
Monostearin und Monopalmitin • 

Die gesteigerte Lbslichkeit gewisser pflanzlicher Sterine 
in flussigen Glyceridgrundolen als Polge der Anwesenheit 
von gewissen erf indungsgemaB verwendeten Lbsungsvermitt- 
lern fur Steroide wird durch Tabelle I veranschaulicht • 

Tabelle I 

Steroid" Grundol Lbsungs- GeWo-96 Lbslichkeit 
Komponente vermittler des Steroids 
Gewo"?^ b>25T! 

I3-Sitosterin Triolein Oleinsaure 5,0 5,5 

B-Sitosterin Triolein Oleinsaure 10,0 3,8 

B-Sito3terin Triolein Hexansaure 5,0 4,0 

B-Sitosterin Sojaboh- Hexansaure 10,0 5,4 

nenbl 

B-Stigmasterin Sojaboh- Laurinsaure 5,0 3,5 

nenbl 



409836/0827 



BNSOOCfD:<DE 2408067A1> 



- 9 - 




2408067 



Heratel lung der bypocholeaterinamisohen Speiseole 
Die Art der Heratellung der Produkte gemaQ der Erfindung 
ist nicht entscheidend wichtig. Allgemein kann jedoch 
gesagt werden, daB die liesten Ergebnisse erhalten werden, 
wenn das Steroid zunachat in einetn Lbaungamittel geloat 
wird, in dem daa Steroid eine starkere Lbalichkeit hat, 
als aie im Speiseol zulassig iat. Ala Beiapiele aolcher 
loaunganiittel sind Hexan, Diathylather und Athanol zu 
nenneno Daa in dieaer Weiae geloate Steroid wird dann dem 
Speiaeol zugeaetzt, dem ein geeigneter Loaungsvermittler 
fur Steroide gemafi der Erfindung zugeaetzt worden ist. 
AnachlieiSend kann daa Zwischenloaungamittel durch Abdampfen 
entfernt werden. 

Die Konzentration dea Steroida aollte im allgemeinen im 
Bereich von etwa 2,0 bia 6,0 Gew.-% liegen, und die ent- 
aprechende Konzentration des Lbaungavermittlera ftir daa 
Steroid aollte vorzugaweise im Bereich von etwa 0,5 bia 
15,0 G-ew,-9i liegen. Die Speiseole gemafl der Erfindung 
aenken den direkt auf die Nahrungamittel zuruokzuftihrenden 
Cholesteringehalt im Blut um bia zu 65?^ im Vergleich zu 
Speiaeblen, denen keine hypocholeaterinamiachen Zuaatze 
zugegeben worden sind. Die hypocholeaterinamiachen Speise- 
ole konnen ala aolche zum Kochen und Braten und fur Salat- 
aoBen verwendet oder mit anderen Zutaten zu Speiaen, die 
30 unterachiedlich sind wie Mayonnaiae und Brot, zubereitet 
werden. Bei Verwendung ala Beatandteil in anderen Nahrunga- 
mitteln und Gerichten bleibt die hypocholeaterinamische 
Wirkung erhalten. 

Die folgenden Beispiele veranachaulichen weiterhin die 
neuen Speiseole mit hsrpooholesterinamiachen Zuaatzen ge- 
maS der Erfindung. 
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Beispiel 
Klare Koch-, Brat und SaLatole wurden durch Auflbaen eines 
freien pflanzlichen Sterins in einem fliissigen Triglyce- 
rid-Speiseol hergestellto Diese Zubereitungen sind in 
TabelLe II genannt, in der die Art des Triglycerids , die 
Konzentration und ^rt des pflanzlichen Sterins und die Art 
und Konzentration des Lbsungsvermittlera fur das Sterin 
angegeben sind. Die in Tabelle II genannten Zubereitungen 
bleiben bei den normalen Temperaturen von Hauahaltakuhl- 
achranken (etwa 4,5*^C) klar* J^erner zeigen diese Zuberei- 
tungen gesteigerte hypocholesterinamische Eigenschaf ten. 



Triglycerid 



Tabelle II 

Konzentration und 
Art des pflanz- 
lichen Sterins 



Art und Konzentra- 
tion des Lbsungaver- 
mittlers des Sterins 



So jabohnenbl 
Maisbl 



2,59^ B-Sitosterin 
2,5?^ B-Sitosterin 



5,056 Oleinaaure 
5,096 Laurinsaure 



Im wesentlichen gleiche Ergebnisse werden erhalten, wenn 
an Stelle von B-Sitosterin eine aquivalente Menge a-Sito- 
sterin, Stigmasterin, Ergosterin oder Campesterin ver- 
wendet wird. 



Ebenso werden im wesentlichen gleiche Ergebnisse erhalten, 
wenn an Stelle des Lbsungsvermittlers fUr das Steroid 
Palmitinsaure, Stearinsaure, Monoolein, Heanol, Monolaurin, 
Monostearin oder Monopalmitin verwendet wird. 
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PatentansprUche 




Wirkxing, enthaltend wenigstens ein Speisec51 in homogener 
Mischung mit (a) etwa 2,0 bis 6,0 Qew.-^ eines pflanz- 
lichen Sterins und (b) etwa 0,5 bis 15,0 Qew.-?^ einer 
gesSttigten und/oder ungesSttigten FettsSure mit 6 bis 
18 C-Atomen und/oder eines Monoesters dieser Pettsauren 
mit mehrwertigen Alkoholen und/oder eines Alkanols rait 
6 bis 18 C-Atomen » 

2. Nahrungsmittelzubereitungen nach Anspruch 1 in Form 
eines klaren Koch-, Brat- und Salatais, 

3. Koch-, Brat- und Salatble nach Anspruch 2, dadurch 
gekennzeiohnet, daB sie als pflanzliches Sterin a-Sito- 
sterin, fl-Sitosterin, Stigmasterin, Ergosterin, 
Campesterin oder ein Qemlsch dieser Sterine enthalten. 

4. Koch-, Brat- und SalatSle nach Anspruch 1 bis 5, 
dadurch gekennzeichnet , daB sie als QrundSl Triolein, 
Sojabohnenai, Baumwollsaatai oder ein Qemisch dieser 
Ole enthalten. 
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